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I. Resumo

O projeto ndo tem carater sigiloso e visa desenvolver projetos de pesquisa em Toxoplasmose experimental e COVID-19
experimental in vivo e in vitro, gerando conhecimentos nas areas de biologia celular e molecular, formando recursos
humanos em todos os niveis. Neste projeto iremos elucidar aspectos importantes acerca do efeito neuroldgico de duas
doengas infecciosas de grande relevancia epidemiologica: Toxoplasmose e COVID-19.

I1. Contextualizacio do projeto principal na Unidade

O projeto “Trinca de Ases: Neuroinvasdo, Neuroinflamagdo e Neurodegeneragdo em COVID-19 e Toxoplasmose —
Aspectos Celulares e Moleculares” serd desenvolvido pelo Laboratério de Biologia Estrutural (LBE), do Instituto
Oswaldo Cruz. Neste projeto iremos eclucidar aspectos importantes acerca do efeito neuroldgico de duas doengas
infecciosas de grande relevancia epidemiologica: Toxoplasmose e COVID-19. Sabe-se que o Sistema Nervoso Central
(SNC) € nutrido e oxigenado por uma rede de vasos sanguineos, formada por células endoteliais, que se associam a outras
células neurais e formam a Barreira Hematoencefalica (BHE), que protege o SNC de insultos sistémicos. No entanto,
alguns agentes infecciosos possuem a capacidade de vencer essa barreira e atingir o tecido cerebral, levando a um
processo neuroinflamatorio e as vezes neurodegenerativo. Nesta proposta iremos avaliar eventos celulares e moleculares
envolvidos nos processos de neuroinvaso, neuroinflamagio e neurodegeneragio causados por dois agentes infecciosos:
Toxoplasma gondii ¢ SARS-CoV-2. Causador da Toxoplasmose, T. gondii ¢ um protozoario intracelular obrigatorio cuja
soroprevaléncia mundial ultrapassa o nimero de dois bilhdes de seres humanos, além de infectar animais de abate e
silvestres. Nosso grupo demonstrou nos ultimos anos que a infec¢do por 7. gondii afeta a microcirculagdo cerebral de
camundongos e altera a vascularizagdo do cortex em desenvolvimento, além de afetar a biologia de progenitores neurais e
musculares. SARS-CoV-2 ¢ o virus causador da COVID-19 que desde novembro de 2019 até maio de 2022 ja infectou
mais de 520 milhdes de pessoas e levou mais de 6 milhdes a obito. O virus pode causar uma sindrome respiratéria aguda
grave nos casos mais severos, mas sabe-se cada vez mais que pode haver um comprometimento neurolégico nos
pacientes, mesmo aqueles com sintomatologia branda. Outro desafio importante ¢ a pds-COVID, onde pacientes podem
apresentar sintomas adversos por mais de 6 meses apds infecgdo por SARS-CoV-2. Este virus é capaz de infectar
astrocitos e levar a morte de neurdnios, demonstrado por andlises post-mortem e cultivos celulares. No entanto, os
mecanismos pelos quais o virus interage com o endotélio neural e remodela as interagdes entre as células da BHE
permanecem sem elucidagdo. Utilizando cultivos celulares e experimentagdo animal, o objetivo deste projeto ¢ gerar
conhecimento acerca da neuropatogénese destes dois agentes infecciosos de relevancia global e propor mecanismos
relacionados a invasividade e inflamag@o, impactos na neurogénese, ativagdo glial e endotelial e alteragdes visuais e
comportamentais.

III. Justificativa da contratacio e da fundamentaciao legal

Justifica-se a contratagdo da Fiotec (Fundagdo para Desenvolvimento Cientifico e Tecnologico em Saude) para o
desenvolvimento do presente projeto, tendo em vista sua finalidade ¢ missdo de executar atividades de apoio aos projetos
desenvolvidos pela Fiocruz, nos campos da ciéncia, tecnologia e inovacdo, em diversas categorias: ensino e pesquisa,
produgdo de bens e insumos para a satde, informagdo em satde e desenvolvimento institucional.



Sua base juridica da relacdo com a Contratante encontra-se ratificada no convénio 145/2022, por meio do processo n.°
25380.003576/2022-46, que estabelece e regula as formas e condigdes para que ambas desenvolvam atividades de apoio a
programas e projetos de ensino, pesquisa e extensdo e desenvolvimento institucional, cientifico, tecnoldgico ¢ demais
atividades previstas no artigo 1° da Lei n.® 8.958/94, regulamentada pelo Decreto n.° 7.423 de 31 de dezembro de 2010,
c/c com o artigo 9° do Estatuto da ora contratada, arquivado junto a Cogead, no processo n.° 25380.001035/2012-10,
assim como os demais documentos inerentes a habilitagdo no SICAF.

Justifica-se, também, sua escolha e contratagdo por ser uma Instituicdo de direito privado, constituida nos termos da Lei
n.° 8.958/94 ¢ Decreto n.° 7.423/10, detentora de inquestionavel reputagdo ético-profissional. E entidade sem fins
lucrativos, com capacidade de executar trabalho com elevado grau de competéncia e exceléncia, por meio de sua propria
estrutura. Ademais, de acordo com suas competéncias, o objeto do contrato encontra-se relacionado as suas finalidades,
demonstrando, portanto, preencher os requisitos dispostos no inciso XV, do artigo 75 da Lei n.® 14.133/2021.

A analise da proposta de prestacdo de atividades de apoio cotejada com a expertise da FIOTEC, que pode ser comprovada
por meio do seu portfolio de projetos, indica vantajosidade para a administrag@o publica da presente contratacdo.

IV. Objeto da Contratagao

Execucdo das atividades de apoio logistico, administrativo e gestdo financeira do Projeto “ Trinca de Ases:
Neuroinvasio, Neuroinflamacio e Neurodegeneracio em COVID-19 e Toxoplasmose — Aspectos Celulares e
Moleculares”.

V. Objetivo geral e especificos do projeto principal que sera apoiado

Objetivo geral: Investigar aspectos relacionados a interagdo entre 7. gondii ¢ SARS-CoV-2 com a Barreira
Hematoencefalica em diferentes modelos experimentais.

Os objetivos especificos do projeto sdo:

- Avaliar a neuroinvasividade dos dois patéogenos por meio do estudo de sua interacdo com células formadoras da
Barreira Hemato-Encefalica em modelos in vitro de cultura e co-cultura de células gliais (astrocitos), pericitos,
microglia e células endoteliais, incluindo analises de infectividade, resposta inflamatéria, biologia mitocondrial e
potencial de barreirogénese e angiogénese;

- Investigar o efeito da infecgdo por SARS-CoV-2 (ou tratamento com proteinas virais) e por 7. gondii, no processo
neuroinflamatorio utilizando modelos experimentais in vitro € ex vivo;

- Verificar os efeitos neurodegenerativos decorrentes das infeccdes com SARS-CoV-2 e T. gondii em modelos
experimentais.

VI. Descricao Detalhada da Contratacio e Atividades de apoio Fiotec
Metodologia

Neuroinvasio - Cultivo e infeccdo de células da Barreira Hematoencefilica; Andlises transcriptomicas; Analises de
proteinas relacionadas a fung@o de barreira e angiogénese; Estudos de plasticidade mitocondrial; Ensaios funcionais de
migragdo e tubulogénese; Ensaios funcionais de resisténcia elétrica transendotelial (TEER); Ensaios funcionais de
atividade endocitica; Estudos in vivo.

Neuroinflamacio - Avaliacdo ex vivo de agregacdo plaquetdria; Ensaios com Meios Condicionados (MC) de c élulas
infectadas por T. gondii e SARS-CoV-2 ; Analises transcriptomicas; Estudos de perfil de ativagdo imune no SNC; Analises
de angiogénese e vascularizagdo no SNC.

Neurodegeneracgao - Validacdo de modelo de microcefalia TORCH murina; Analises de neurogénese embriondria e
adulta; Testes comportamentais e fung@o visual.

Meta 1: Investigar eventos celulares e moleculares relacionados a infec¢do de células hospedeiras (murinas e humanas)
por dois patdégenos neurotropicos: o protozoario Toxoplasma gondii ¢ o virus SARS-CoV-2.

Atividade Fiocruz/IOC 1.1: Avaliar eventos celulares ¢ moleculares envolvidos nos processos de neuroinvasio,
neuroinflamagdo e neurodegeneracdo causados por dois agentes infecciosos: Toxoplasma gondii ¢ SARS-CoV-2.

Atividade Fiotec 1.1.1: Inicia¢ao / Contratagdo do Projeto;



Atividade Fiotec 1.1.2: Concessdo e pagamento de pessoa fisica, na modalidade bolsa de pesquisa, para execucdo da meta
1 .
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Atividade Fiotec 1.1.3: Emissdo de passagens (nacionais) para apoiar viagens e/ou treinamentos e/ou participagdo em
eventos previstos no projeto;

Atividade Fiotec 1.1.4: Pagamento de didrias (nacionais) para apoiar viagens e/ou treinamentos e/ou participacdo em
eventos previstos no projeto;

Atividade Fiotec 1.1.5: Aquisicdo de materiais de consumo necessarios para a realizacdo de atividades da meta 1 ;
Atividade Fiotec 1.1.6: Contratacdo de pessoa juridica para a realizagdo de atividades da meta 1;

Atividade Fiotec 1.1.7: Prestacdo de Contas do Projeto.

Produtos Esperados

Com a implementagdo do presente projeto, almejamos disponibilizar os seguintes produtos:
- Publicagdo de artigos cientificos;

- Proferimento de palestras ¢ aulas;

- Resumos em encontros cientificos;

- Orientagdo de estudantes de graduagio e pds-graduacio;

- Participag¢@o em comissdes institucionais;

- Promogdo de seminarios semanais para atualizag¢ao de temas e discussdo do projeto.

Resultado Esperado

Desenvolver projetos de pesquisa em Toxoplasmose experimental e COVID-19 experimental in vivo e in vitro, gerando
conhecimentos nas areas de biologia celular ¢ molecular, formando recursos humanos em todos os niveis.

VII. Localidade:

A execugdo das atividades de apoio podera ser desenvolvida tanto nas dependéncias da Fiocruz quanto nas dependéncias
da Fiotec - na sede ou fora da sede da Fiocruz ou da Fiotec.

VIII. Cronograma de execucio e detalhamento das atividades contratadas:

O custo total do projeto sera de R$ 333.824,00 (trezentos e trinta e trés mil, oitocentos e vinte e quatro reais) com vigéncia
de 18 (dezoito) meses, conforme detalhamento abaixo:

Atividad MEs de Total

Meta FIOCRUZ idades Rubrica Inicio Fim o

Fiotec (R$)

da atividade
Pessoa fisica Més 01 Més 18 118.800,00
Meta 1 s R R
Pessoa juridica Més 03 | Més 18 13.000,00
Investigar eventos celulares e b Més 03 | Mss 18 24.000.00
moleculares relacionados a 1.1.1; 1.1.2; |[F25538CNS s s -
infec¢ao de células hospedeiras 1.1.3; 1.1.4; |Diarias Més 03 Més 18 10.000,00
(murinas e humanas) por dois | 1.1.5; 1.1.6; |\ aterial dd . X
patogenos neurotropicos: o 1.1.7 consumo MésO1 | Mes 18 | 135.250,53
protozoario Toxoplasma gondii .
E t - -- -
e 0 virus SARS-CoV-2. ARIpAmERe

SubTotal 301.050,53
Totais 301.050,53
Diarias Més 03 | Més 18 10.000,00
Material de Consumo Més 01 Més 18 135.250,53
Passagens Més 03 | Més 18 24.000,00




Pessoa Fisica Més 01 Més 18 118.800,00

Pessoa Juridica Més 01 Més 18 13.000,00

Despesa Operacional e Administrativa Més 01 | Més 18 26.096,99
Encargos Més 01 | Més 18 6.676,48

TOTAL DO CONTRATO 333.824,00

IX. Forma e condicdes de pagamento:

O pagamento sera realizado conforme o cronograma de desembolso a seguir ¢ condicionado a apresentagdo de relatorio
das atividades, atendendo as orienta¢des contidas no Manual de Instrumentos Contratuais Fiocruz/Fiotec.

MES DE METAS /
PARCELA PAGAMENTO VALOR (RS$) Atividades Atividades FIOTEC
FIOCRUZ

1 Més 01 30.000,00 Meta 1/ 1.1 1.1.1; 1.1.2; 1.1.5

2 Més 03 250.000,00 Meta 1/ 1.1 1.1.2; 1.1.3; 1.1.4; 1.1.5; 1.1.6

3 Més 08 50.000,00 Meta 1/ 1.1 1.1.2; 1.1.3; 1.1.4; 1.1.5; 1.1.6

1.1.2;1.1.3; 1.1.4; 1.1.5; 1.1.6;
4 Més 18 3.824,00 Meta 1/ 1.1 s 1.13; 11 7’ 5 1.16;
TOTAL 333.824,00
X. Dotagao Or¢camentaria
Agdo: 21BF (Pesquisa, Desenvolvimento Tecnoldgico e Inovagdo em Saude)
PTRES: 219828
Fonte de Recursos: 1001000000
Elemento de Despesa: 339039
UGR: 254427
XI- Relacao dos Participantes do Projeto:
Nome CPF SIAPE Funcio Valor Bolsa

Daniel Pedra Adesse 054.260.937-17 | 1984391 Coordenador 2.500,00
Joice Stipursky da Silva 092.636.897-41 | 1881924 Colaborador -
Barbara Gomes da Rosa 154.461.927-88 -- Bolsista 4.100,00

Os demais participantes do projeto serao definidos posteriormente e serdo apontados nos relatorios técnicos de

atividades durante a vigéncia do projeto.

O objeto da contratagdo ndo contempla atividades inerentes as categorias funcionais abrangidas pelo plano de cargos e
salarios da Fiocruz, diante da vedacdo contida no inciso IV do art.3° do Decreto 9.507/18 e esta de acordo com as




disposi¢des do Decreto n° 9.991, de 28 de agosto de 2019 que trata da politica e diretrizes para o desenvolvimento de
pessoal da administrag@o publica federal direta, autarquica e fundacional.

A concessido de bolsas a servidores Fiocruz (quando se aplicar) para participagdo nesse Projeto dar-se-4 mediante o limite
estabelecido pelo Art. 37, XI, da Constituicao Federal e disposto nos Art. 6° ¢ 7° do Decreto n° 7.423/2010, observada a
portaria da presidéncia da Fiocruz n° 151/2023-PR.

XII. Previsido de prorrogacio e alteracio contratual:

O Contrato tera vigéncia de 18 (dezoito) meses, a partir da data de sua assinatura, podendo ser prorrogado, por meio de
Termo Aditivo, caso necessario e de comum acordo entre as partes contratantes, até a efetiva conclusdo das atividades de
apoio, condicionada a prorrogacdo, a garantia de recursos financeiros, no limite da vigéncia do projeto ao qual a
contratacdo estiver atrelada.

No caso de aditivo para prorrogacdo do prazo de vigéncia contratual, em razdo da necessidade de readequacdo do
cronograma de execucdo, a Unidade devera esclarecer o motivo da ndo realizagdo das atividades na forma inicialmente
pactuada, enumerar as atividades executadas e aqueles pendentes e identificar o que ja foi pago e o saldo remanescente.
Também deverdo ser anexados, aos autos, os relatérios das atividades j& executadas. A justificativa para a prorrogacao
devera ser elaborada de forma detalhada.

Os acréscimos contratuais ndo poderdo ultrapassar o limite de 25% e deverdo ter como fato gerador, devidamente
justificado, a identificacdo de uma necessidade ou acontecimento superveniente que possa influenciar o atingimento das
metas estipuladas no projeto. O Termo Aditivo sera utilizado para registrar alteragdes de clausula contratual, preco ou
prazo.

XIII. Fiscaliza¢ao e acompanhamento da execu¢ao do Contrato

A execucgdo do contrato seré fiscalizada pelo servidor designado pelo Diretor da Unidade, conforme artigo 117 da Lei n°
14.133/2021, a fim de alcangar eficiéncia, eficacia, efetividade e economicidade da despesa.

O fiscal avaliara os produtos apresentados ao final de cada etapa com base em critérios técnicos, conforme definido no
cronograma de desembolso, devidamente descritos e comprovados em relatorios parciais, devendo ser verificada, pelo
coordenador do Projeto e pela fiscalizagdo, a comprovacdo da fiel execugdo do objeto pactuado no Projeto Bésico ¢ a
correta execugdo financeira, de acordo com o cronograma de execucao.

A Nota fiscal emitida pela FIOTEC, e atestada pelo fiscal contera o nimero do Contrato, o objeto do Projeto e a descrigéo
da parcela e o valor correspondente, conforme o cronograma fisico-financeiro.

A omissdo ou o incorreto cumprimento das atribuigdes do coordenador e do fiscal podera gerar danos ao erario.

O fiscal verificara as condigdes para liquidar e pagar as etapas/atividades, realizadas, sendo vedado pagamento
antecipado. Devera, na eventualidade de inexecugdo total ou parcial do contrato, manifestar-se pela aplicagdo das sangdes
previstas no art. 156, da Lei 14.133/2021, desde que respeitados os principios da ampla defesa e do contraditério, e
submetendo suas manifestagdes a aprovagao da autoridade competente.

Rio de Janeiro, 03 de julho de 2023.

Daniel Pedra Adesse
Coordenador do Projeto
Matricula/Siape n°: 1984391
CPF: 054.260.937-17

Laboratorio de Biologia Estrutural

Aprovado e de acordo,



Dra. Tania Cremonini de Araujo-Jorge
Diretora

Instituto Oswaldo Cruz — IOC/Fiocruz
Matricula SIAPE n° 0462859

CPF: 403.241.337-15
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Documento assinado eletronicamente por Daniel Pedra Adesse, Pesquisador em Satide Publica, em
03/07/2023, as 16:42, conforme horario oficial de Brasilia, com fundamento no art. 62, § 12, do
Decreto n? 8.539, de 8 de outubro de 2015.

Documento assinado eletronicamente por Tania Cremonini de Araujo Jorge, Diretor(2) do 10C, em
03/07/2023, as 17:02, conforme horario oficial de Brasilia, com fundamento no art. 62, § 12, do
Decreto n? 8.539, de 8 de outubro de 2015.
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